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Los datos provisionales sobre la inmunogenicidad y eficacia de la vacuna Ad26.COV2.S
(Johnson & Johnson —Janssen) contra en Covid-19 se han informado recientemente.3
Describimos aqui la durabilidad de 8 meses de las respuestasinmunes humoralesy celulares
en 20 participantes que recibieron la vacuna Ad26.COV2.Sen 1 o 2 dosis (yasea 5 x 10%°
particulas virales o 10! particulas virales), y en’5 participantes que recibieron placebo.?
Evaluamos las respuestas de anticuerposy de células T el dia 239, que fue 8 meses despuésel
régimen de vacuna de una sola inyeccion (en 10 participantes) 0 6 meses despuésde lavacuna
delrégimende 2 inyecciones (en 10 participantes), aunque el actual estudio notenia el poder
de comparar los 2 regimenes.3 También informamos las respuestas de anticuerpos
neutralizantes contrala cepa parental WA1 / 2020 del SARS-CoV-2, asicomo contra las
variantes del SARS-CoV-2D614G, B.1.1.7 (alfa), B.1.617.1 (kappa), B.1.617.2 (delta), P.1
(gamma), B.1.429 (épsilon), yB.1.351 (beta).

Se detectaron respuestas de anticuerpos entodos los receptores de las vacunas el dia 239
(Figura 1A, panelessuperiores). La medianadeltitulo de anticuerpos de unién contra el
dominio de unién al receptor WA1 / 2020 fue 645 endia 29, 1772 el dia 57, 1962 el dia 71, y
1306 el dia 239. La mediana deltitulo de anticuerpos neutralizantes del pseudovirus WA1/
2020 fue 272 eldia 29, 169 el dia 57, 340 el dia 71 y 192 el dia 239; los titulos fueron similares
cuando los analisis fueron restringidos a los participantes que habian recibido el régimen de
vacuna de una sola inyeccién (Figura S1 en el Suplementario Apéndice, disponible con eltexto
completo de esta carta en NEJM.org).

Tres receptores de lavacuna tuvieron un fuerte aumento enlas respuestas de anticuerpos
durante este periodo de tiempo: 1 destinatario tuvo una infeccién irruptiva por SARS-CoV-2
qgue fue minimamente sintomatica, y 2 recibieron unavacuna de ARN (ARNm). Despuésde la
exclusidn de estos 3 participantes, las respuestas de anticuerpos fueron relativamente estables
durante el periodo de 8 meses, con unareduccién enla medianadel titulo de anticuerpos
neutralizantes por un factor de 1.8 entre la respuesta maxima en dia 71 y el momento para
evaluarla durabilidad el dia 239.

El dia 29, la medianadel titulo de anticuerpos neutralizantes frente ala variante B.1.351 fue
menoren un factor de 13 que la respuesta contrala cepa parenteral WA1 / 2020; sin embargo,
para el dia 239, la diferencia de ese factor habia disminuido a 3 (Figura1B). Después la



exclusidn de los 3 participantes antes mencionados, los destinatarios de la vacuna que
recibieron el régimen de una dosis Unica tenian una medianadel titulo de anticuerpos
neutralizantes de 184 contra la cepa parenteral WA1 / 2020 parental, 158 contra la variante
D614G, 147 contra la variante B.1.1.7, 171 contra la B.1.617.1 variante, 107 contra la variante
B.1.617.2, 129 contra la variante P.1, 87 contra la variante B.1.429, y 62 contra la variante
B.1.351 en dia 239 (Figura1C y Tabla S1). Estos datos sugirieron una expansion de la amplitud
de los anticuerpos neutralizantes asociada con una mejor coberturade las variantes del SARS-
CoV-2alo largo del tiempo, incluido un aumento de los titulos de anticuerpos neutralizantes
contra estas variantes de preocupacion.

Se evaluaron por ensayos de tincién de citoquinas intracelulares las respuestas de interferdn-y
de células T CD8 + y CD4 + especificas de la espiga, y también mostraron durabilidad y
estabilidad durante este periodo de tiempo (Figura 1A, panelesinferiores). Lamedianade la
respuestade las células T CD8 + fue 0.0545% el dia 57, 0.0554% el dia 85, y 0,0734% el dia 239;
la medianade células T CD4 + las respuestas fueron 0.0435%, 0.0322% y 0.0176%,
respectivamente.

Estos datos muestran que la vacuna Ad26.COV2.S provocé respuestas inmunes humoralesy
celulares duraderas, con disminuciones minimas para al menos 8 meses después de la
vacunaciéon. Ademads, observamos unaexpansion de laamplitud de los anticuerpos
neutralizantes contralas variantes del SARS-CoV-2 en este periodo de tiempo, incluso contra
las mas transmisibles B.1.617.2, y las variantes parcialmente resistentes ala neutralizacién
B.1.351 y P.1, lo que sugiere la maduracidon de las respuestas de las células B incluso sin mas
refuerzos. Ladurabilidad de las respuestas inmunes provocadas por lavacuna Ad26.COV2.S
fue consistente con la durabilidad recientemente informados para unavacuna contra el Zika
basada en Ad26.* Las respuestas de anticuerpos longitudinales de las vacunas Covid-19
basadas en ARNm también se han notificado vacunas durante 6 meses, pero con diferentes
cinéticas de titulos decrecientes.

La durabilidad de las respuestasinmunes humoralesy celulares 8 meses despuésde la
vacunacion con Ad26.COV2.S, con una mayorrespuestade anticuerpos neutralizantes alas
variantes del SARS-CoV-2alo largo deltiempo, incluyendo despuésde lavacunaciéon de una
sola inyeccidn, apoya el uso de la vacuna Ad26.COV2.S para combatir la pandemia mundial del
Covid-19.
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Figura 1 (pagina opuesta). Respuestas inmunitarias humorales y celulares después de la vacunacién
con Ad26.COV2.S.

El panel A muestra titulos de anticuerpos de unién contra el dominio de unién al receptor (RBD) de la
cepa parental WA1 /2020 del SARS-CoV-2 mediante ELISA, ensayos de anticuerpos neutralizantes de
pseudovirus y ensayos de tincidén de citocinas intracelulares que muestran las respuestas de las células T
CD8 + y CD4 + enlos dias 29,57, 71 u 85y 239. Los participantes recibieron la vacuna Ad26.COV2.Sen 1
0 2 dosis de 1011 particulas virales (vp) o 5x 101%vp. Las flechas rojas indican un receptor de la vacuna
que tuvo una infeccion irruptiva por SARS-CoV-2 (que habia recibido una dosis Uinica de 1011 vp) y 2
receptores que también habian recibido una vacuna de ARN mensajero (que habia recibido dos dosis de
5 x 101%vp) entre los dias 71 y 239. La linea horizontal discontinua indica el limite inferior de
cuantificacidn.

El panel B muestra los titulos de anticuerpos neutralizantes de pseudovirus contra la cepa parental WA1
/ 2020, asi como las variantes del SARS-CoV-2 D614G, B.1.1.7 (alfa), B.1.617.1 (kappa), B.1.617.2 (delta),
P.1 (gamma), B.1.429 (épsilon) y B.1.351 (beta) los dias 29y 239.

El panel C muestra los titulos de anticuerpos neutralizantes de pseudovirus en eldia 239 después de la
vacunacién con Ad26.COV2.S, despuésde la exclusidn de los 3 participantes mencionados
anteriormente (a la izquierda) y después de la restriccidn del andlisis a los participantes que recibieron
una dosis Unica de Ad26.COV2.S (a la derecha).

En los paneles By C, la barra roja horizontal indica la respuesta mediana. Para la vacuna de dos dosis, las
inmunizaciones se administraron los dias 1y 57.
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